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高血压患者红细胞 Ca
2+
摄入的特点及对非洛地平的反应
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提 要 目的:探讨原发性高血压(EH)和继发性高血压(SH)细胞膜对 Ca2 +调节的特点及钙拮抗剂对其影

响 。方法:38例高血压病人分为 EH组(20例)和 SH组(18例),SH组又分为肾血管性(RH , 5例)、肾实质性(PH ,

7例)和内分泌性(EHT , 6例)高血压 3个亚组 。分别设对照组 。用液态闪烁计数法测定红细胞45
Ca

2 +
摄入;采用放

射免疫分析法测定血浆肾素活性(PRA)、血管紧张素Ⅱ(A Ⅱ)。EH组和 SH组服非洛地平治疗 2周后复查 。结

果:EH组红细胞45Ca2 +摄入高于 SH组和对照组 , PRA和 A Ⅱ低于 SH组和对照组;SH组中 , RH亚组红细胞45

Ca2 +摄入 、PRA和 A Ⅱ高于对照组 。在 EH组病人中 ,舒张压(DBP)与不同时间红细胞45Ca2 +摄入量呈正相关;在

SH组病人 RH亚组中 ,舒张压 、A Ⅱ与第 1小时红细胞
45
Ca

2 +
摄入量呈正相关 。治疗后 , EH组红细胞45

Ca
2 +
摄入有

不同程度减少 ,PRA和 A Ⅱ增高 。SH组病人 RH亚组第 1小时红细胞45Ca2 +摄入减少 。结论:EH细胞膜对 Ca2 +被

动通透性增加 ,并参与高血压发病机制 。这种膜缺陷现象不存在于 SH中 。SH中 RH病人细胞外 Ca2 +内流增加

与体液因素改变有关 。非洛地平可部分纠正这种异常 。

关键词 高血压;钙转运;钙拮抗剂

中图法分类号 R331.141;R544.1 文献标识码 A

Characteristics of Ca
2+
uptake in erythrocytes and its response to felodipine

in hypertensives
TAN Jian-cong , ZHU Zhi-ming , LIU Guang-yao , ZHU Shan-jun , LIU Xiao-li , XU You-qi (Department of Cardiology , Daping

Hospital , Third Military Medical University , Chongqing 400042)

Abstract Objective:To investigate the difference in passive permeabili ty of cells to calcium be-

tween essential hypertension (EH)and secondary hypertension (SH)and the effects of felodipine on

them.Methods:Thirty-eight hypertensives were divided into the EH group (n=20)and SH group

(n=18).The 18 patients with SH included 5 wi th renovascular hypertension(RH subgroup), 7 with re-

nal parenchymal hypertension(PH subgroup)and 6 with endocrine hypertension(EHT subgroup).Each

patient had an age-and sex-matched control subject.The
45
Ca

2+
uptake into ATP-depleted erythrocytes dur-

ing 15-min to 3-h incubation was determined with liquid scintillation counting.Plasma renin activi ty

(PRA)and angiotensin Ⅱ(A Ⅱ)were measured wi th radioimmunoassay.After the treatment with felodip-

ine , the hypertensives were re-examined by the method mentioned above.Results:The
45
Ca

2+
uptake in-

to ATP-depleted erythrocytes at various time were significantly higher but the PRA and A Ⅱ lower in EH

group than in SH and control groups.PRA , A Ⅱ and 45Ca2 + uptake into the erythrocytes at the 15th min

and 1st h were higher in RH subgroup than in the control.In EHgroup , diastolic blood pressure was positive-

ly correlated wi th
45
Ca

2+
uptake at various time.In RH subgroup , diastolic blood pressure and AII were

positively correlated with
45
Ca

2+
uptake in the erythrocytes at the 1st h.After the treatment with felodipine

for 2 weeks , the 45Ca2+ was decreased but PRA and AII increased in EH group .Conclusion :
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The increased membrane permeability to Ca
2 +

participates in the pathogenesis of EH.There is a different

phenomenon of membrane permeability to Ca
2 +

in SH.The increased Ca
2+

uptake into the erythrocytes in

RH patients may be resulted from increased AII level.Felodipine can partially correct the abnormality.

Key words hypertension;calcium transport;calcium antagonist

高血压病病因尚未完全明了。许多研究显示 , 高

血压病人多种细胞存在膜缺陷现象
[ 1]
, 这种膜缺陷特

别表现为膜对 Ca2 +的调节异常上 。我们曾报道高血压

病人细胞膜离子转运异常[ 2] , 探讨这种膜缺陷现象是

否也存在于继发性高血压中对于我们了解膜缺陷在原

发性高血压发病中的意义有重要作用 。为此 , 我们观

察比较了原发性(Essential hypertension , EH)和继发性

高血压(Secondary hypertension , SH)病人红细胞对 Ca
2+

被动通透性的差别并用钙拮抗剂-非洛地平干预。

1 对象和方法

1.1 对象
研究对象的临床特点 ,见表 1。38例高血压病人分为 EH组

(20例)和 SH组(18例),SH组又分为肾血管性(Renovascular hy-

pertension ,RH 5例)、肾实质性(Renal parenchymal hypertension , PH

7例)和内分泌性(Endocritic hypertension , EHT 6例)高血压 3个

亚组 。选择 38例年龄 、性别与各高血压病人组配对的健康人作

对照组 。高血压判断标准:收缩压≥18.6 kPa(140 mmHg)及/或

舒张压≥12 kPa(90mmHg)。

1.2 方法
检查前停服所有药物 1周 ,早晨空腹坐位休息 10 min ,测血

压 。EH组和 SH组服非洛地平治疗(5 mg ,1/d),2周后复查 。早

晨空腹抽取静脉血 ,用肝素抗凝 ,将标本于 4°C 、2 500×g离心 10

min ,分别取血浆和红细胞作下述测定 。

1.2.1 血浆 PRA和 A Ⅱ测定 采用放射免疫分析法 。

1.2.2 耗竭 ATP红细胞对
45
Ca

2 +
被动通透性测定

[3 ]
动态

观察耗竭 ATP红细胞不同时间45Ca2 +摄入量 。将洗涤过的红细胞

加入含碘乙酸(1 mmol/L)和肌苷(10 mmol/L)液 , 37°C水浴 90

min , 取细胞洗涤 2次后 , 加入预热基液中水浴(37°C), 基液含

145 mmol/L NaCl , 5 mmol/L KCl , 20mmol/L盐酸咪唑 , pH 7.4 ,
45CaCl2 1.5 mmol/L(1μCi/ml , 中国科学院核物理所), 分别于 15

min 、1 、2 、3 h取样 , 依次用冷盐水(150 mmol/L NaCl , 1 mmol/L

EGTA)洗涤 4次 、加入 0.01 NH4OH溶血 、加入 6%过氯酸(含 1

mmol/L Na2EGTA)去蛋白 , 用 FJ-2008自动闪烁计数器测定每个

标本
45
Ca

2 +
每分钟脉冲数 。

1.3 统计学方法
所得数据分别用配对和未配对计量资料 t检验和相关分析

处理 (使用第三军医大学数学教研室医用统计程序包进行统

计)。数据用 x±s表示 。

2 结果

2.1 研究对象测定结果
结果见表 2 、3。EH组 15 min 、1 、2 、3 h红细胞45Ca2 +摄入量均

高于 SH组和对照组 , PRA 和 A Ⅱ低于 SH组和对照组;SH组

中 , RH亚组 15 min 、1 h红细胞45
Ca

2 +
摄入量高于对照组 ,但 2 、3

h45Ca2 +红细胞45Ca2 +摄入量两组间差别不显著 ,见图 1 , PRA和 A

Ⅱ高于对照组 , PH亚组和 EHT亚组 15min 、 1 、 2 、 3 h红细胞
45
Ca

2 +
摄入量与对照组无明显差别 。服非洛地平治疗 2周后 ,EH

组红细胞第 15 min 、1 、2 h 45Ca2 +摄入量均有不同程度减少 ,见图

2 ,以 15 min
45
Ca

2 +
摄入量减少最明显;但 PRA和 A Ⅱ增高 。

2.2 相关性检验

2.2.1 在 EH组病人中 , SBP与年龄呈正相关 (r=0.57 , P

<0.01),DBP与不同时间(第 15分钟、1 、2小时)红细胞45Ca2 +摄

入量呈正相关 (分别 r=0.5 , P<0.05;r=0.69 , P<0.01;

r=0.61 , P<0.05)。

2.2.2 在 SH组病人 RH亚组中 , 舒张压 、 A Ⅱ与 1 h红细胞
45Ca2 +摄入量呈正相关 (分别 r=0.52 , P<0.05;r=0.57 , P

<0.01),2 、3 h红细胞45
Ca

2 +
摄入量无相关性 。

2.2.3 服非洛地平治疗 2周后 , EH组 DBP降低值(■DBP)与

1 h红细胞45Ca2 +摄入量减少值 (■45Ca2 +摄入量)呈相关 (分别

r=0.51 , r=0.57 , r=0.50 , r=0.59 ,均 P<0.05)。
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图 1 不同时间各高血压组及对照组耗竭 ATP红细胞

钙摄入的变化

Fig 1 Changes of calcium uptake in the ATP-depleted

RBC of different groups

图 2 非洛地平对 EH组红细胞钙摄入的影响

Fig 2 Effects of felodipine on calcium uptake in

RBC of EH group

*:P<0.05 , **:P<0.01
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3 讨论

细胞内游离的 [ Ca
2 +
] i是血管平滑肌张力的一个

主要决定因素。游离的[ Ca
2+
] i水平主要由 2个因素决

定 , 细胞内 Ca
2 +
释放和细胞外 Ca

2+
内流 , 细胞膜内侧

面结合 Ca2 +能力是影响细胞内 Ca2 +释放的重要因

素[ 4] 。Ca2+跨膜转运可通过 Ca2 +泵 、 Na+-Ca2+交换和

Ca2+通道进行。本实验消除了 Ca2+泵因素影响 ,因此 ,

细胞
45
Ca

2 +
摄入反映的是细胞膜对 Ca

2+
被动通透性 。

本实验结果显示 , EH和 SH中的 RH高血压病人

均存在细胞45Ca2+摄入方面的异常 ,但有差别 。EH病人
45Ca2+
摄入量在第 1小时内增加较迅速 , 以后减慢。即

Ca2+通过细胞膜内流先有一快相 , 后渐转为慢相 。EH

病人快相期表明细胞外 Ca
2 +
内流速率较快 , 提示细胞

膜对 Ca2+被动通透性增加。细胞外 Ca2+内流增加将使

细胞内游离的[Ca
2 +
] i增多 ,如胞内增多的游离 Ca

2 +
不

能迅速被细胞膜内侧面结合掉 , 则会阻碍细胞外 Ca2+

进一步内流
[ 5]
,即以后 Ca

2 +
内流减慢(慢相)。故 EH病

人 Ca2+内流慢相提示细胞膜内侧面结合 Ca2+能力 (膜

Ca
2+
结合力)下降。因此 , EH病人膜缺陷不仅表现为膜

对 Ca
2+
被动通透性增加 , 也表现为膜 Ca

2+
结合力下

降 。细胞
45
Ca

2 +
摄入量增加与 DBP呈正相关 , 表明 EH

病人随 Ca
2+
摄入量增加 , 细胞内 Ca

2 +
升高 , 周围血管

阻力增高 ,参与高血压发病机制 。

RH病人最初(1 h内)也表现 Ca
2 +
内流量增加 ,这

种改变不仅与舒张压而且与 A Ⅱ呈正相关 。RH病人



因肾动脉狭窄 A Ⅱ分泌增多 , A Ⅱ可促进 Ca
2 +
通过细

胞膜 Ca2+通道进入细胞内[ 6] , 故细胞45Ca2 +摄入增加 。

但 1 h以后 Ca
2+
摄入量与对照组无显著差异 , 提示其

细胞膜本身可能并无缺陷 , 最初 Ca
2 +
内流增加与A Ⅱ

分泌增多有关。其它亚组的 SH病人细胞45Ca2 +摄入量

无明显异常 , 可能因其它因素(神经 、体液等因素致容

量 、心率改变)是导致高血压的主要原因 , 亦即膜缺陷

现象并不存在于 SH中 , 是 EH的独有改变 , 且可能是

导致 EH的根本原因 。

非洛地平为二氢吡啶类钙拮抗剂 ,EH病人长期服

用主要心血管事件危险可降低 30%
[ 7]
。其对 EH膜缺

陷亦呈现改善作用 ,予非洛地平降压治疗后 , EH和 RH

病人血压下降的同时细胞45Ca2+摄入 、PRA 、A Ⅱ均恢复

至正常或接近正常 , 且 EH病人 DBP降低值 (■DBP)

与红细胞
45
Ca

2 +
摄入量减少值(■

45
Ca

2 +
摄入量)呈正相

关 , 表现非洛地平阻断钙通道后不仅可部分纠正 EH

因膜缺陷导致的 Ca
2+
转运异常 ,对 SH中 RH病人继发

于 PRA 、A Ⅱ的Ca2+转运异常及体液因素异常(PRA、A Ⅱ

升高)亦有改善作用。EH和 RH病人 PRA、A Ⅱ对非洛地

平的不同反应可能与肾血流改善 、原肾素-血管紧张素

系统活性(RAS)、钙拮抗剂对 RAS影响等有关[ 8] 。
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如何指导病人正确配戴 OK近视矫正镜

How to direct patients to put on orthokeratology rightly

鲜小华 ,曾登芬 ,李 珊 ,喻 红 (第三军医大学附属大坪医院野战外科研究所眼科 ,重庆 400042)

角膜矫正镜(Orthokeratology ,OK镜)是一种治疗低中度近视

和防止近视度数逐年加深的有效方法 。我们从 1998年 10月至

1999年 2月 , 采用美国视康生产的高透氧性 OK镜治疗低中度

近视 221例 ,取得了较好的效果 。现报告如下 。

1 临床资料

本组病人共 221例 , 计 442只眼 , 其中 , 男性 89例 , 女性

132例 。年龄 7 ～ 22岁 ,平均(13.75±2.71)岁 。治疗前屈光度为

作者简介:鲜小华(1970.12),女 ,四川省阆中市人 ,护师。电话:

(023)68757198

收稿日期:1999-05-15;修回日期:1999-09-30

-0.75 ～ -9.75 D(等值球镜), 平均 (-3.53±1.56)D;散光

-0.25 ～ -1.75 D ,平均(0.34±0.44)D;水平角膜屈率 40.50 ～

46.12 D ,平均(42.61±3.36)D;垂直角膜屈率 41.12 ～ 46.50 D ,

平均(43.89±1.28)D 。试片矫正视力达 1.0以上者 ,均无眼前后

节疾病 。

2 方法

戴镜前病人修剪指甲 , 洗净双手 ,用棉棒将 OK镜片从镜盒

中取出放于手心 ,凹面向上 。用纯净水将 OK镜片按操作规程清

洗干净后 ,放在右手的食指尖上 。左手的中指尖拉开上眼睑 ,右

手的中指尖拉开下眼睑 , 双眼同时正视镜中 , 轻轻将镜片
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